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ENTEROCOLITE da Proteine alimentari —=Z
(FPI Enterocolitis Syndrome) Enpabwebinar

- Rara allergia alimentare (non IgE

mediata) alle proteine alimentari
(principalmente nel latte vaccino) tipicamente
presente nella prima infanzia

" Fisiopatologia poca chiara
Sintomo tipico ¢ il vomito proiettile e
ripetitivo dopo 1-4 h dall'ingestione del cibo
scatenante.

- Non ci sono test specifici
Spesso risulta utile nella diagnosi una OFC
(Oral Food Challenge - Feeding Test)

Y L'alimento sospetto consumato
lentamente, in quantita
gradualmente crescenti e sotto

controllo medico, per diagnosticare o
escludere questa sindrome
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- Attivazione marcata dei Monociti
Ruolo Immunita innata <«—— - Neutrofilia e loro attivazione

nella patogenesi - Evidenziata anche attivazione Eosinofili
e cellule NK
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Abstract Enterocolite da Proteine alimentari

Food proteindnduced enterocolitis syndrome (FPIES) is a non-IgE-mediated food allergy that has been well-characterized clinically, yet it is
sl poorly enderstood Acute FPIES is characterized by vomiting 1-4 h and/or diarrhea within 24 h after ingestion of a culprit food Chronic
FPIES Is the result of chronic exposure to an offending focd that can result in cheonic watery diarrhea, intermittent vomiting, and fallure 10
thrive  FPIES typically presents in infancy and self-resolves by school age in most patients Adukt-cnset FPIES Is rare, but it has been
reported Cow's milk and soy are the most common triggering foods in infants in the US, and as solids are introduced in the diet FPIES
reactions to grains (rice. oat) increase in prevalence. Varlability in common trigger foods exists depending on the geographical origin-for
example, fish is a frequent trigger in Spanish and Ralian patients. Heavy rellance on a detailed history is required for the diagnosis as
physical exam findings. laboratory lests andior imaging studies are suggestive and not specific for FPIES. Oral food challenges remain the
gold standard for confierming dagnosis, and the challenge protocol may be for an individual depending on risk of reaction, prior reaction
severity, and positive-speciic IgE status The recent development of diagnostic criteria in 2017 will serve to increase recognition of the
disorder and allow for early implementation of management strategies. Acute management during reacions includes IV hydration. anti-
emetics, and [V corticostercids Reaction preventsion strategies include strict food avoidance until the physician deems a food reintroduction
challenge clinically appropriate Future efforts in FPIES research should be aimed at elucidating the underlying disease mechanisms and
possible reatment targets

Mauro Amato https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30734159
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th delayed vomiting after ingestion primarily in infants. While the pathophysiology of FPES s pood!

undersiood, the cinecal presentation of acute FPEIS reactions has been wedl characterized. The first Internat 3
Consensus Guidelines for the Diagnosis and Management of Food Protein-induced Enterocolitis Syndrome were

published in 2017 and reviewed epidemiology, clinical presentation, and prognosis of acute and chronic FPIES. The

WwOrkgroup outlined chnecal phenotypes, propased diagnostic antenad, and made recommendations on
management. This article summariaes the guidelines and addds recent updates. FPIES i gaining recogn

however there continues to e delays In diagnNosis and MISGRgNOsSs due to overl
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Figura 1.2 A: Quadri clinici pii comuni suggestivi di allergia e intolleranza alimentare nell’ad TS

Allergia Intolleranza
Orticaria acuta/ Sindrome orale Vomito  Diarrea Gonfiore addominale
Angioedema allergica e problemi digestivi

Shock
anafilattico

Allergia vs Intolleranza
Sintomatologia

Figura 1.2 B: Quadiri clinici pill comuni suggestivi di allergia e intolleranza alimentare nel bambino

bambino

Orticaria acuta/ Sindrome orale | Dermatite Diarrea Gonfiore addominale
Angicedema allergica Atopica Vomito ¢ problemi digestivi
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medica

Se & sospetta una reazione indesderala & seguato dellingestione
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valuterd Uirvio alio specialista medico compatents. Lo spacialsta
® in grado & valutare quall Indagini prescrivere per formwlane La
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Non escludere nessun alimento dalla dieta senza
una diagnosi ed una prescrizione medica

La dieta & una terapia e pertanto deve essere pre-
scritta dal medico

Lo dete @ esclusione autogestite, inappropriate @ restrittive possono
_comportare un rischio retrizionalo non trascurabile ¢ ned bambire
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del medico nella diagnosi e proscrizione medica.
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Non rivolgersi a personale non sanitario e attenzio-
ne a coloro che praticano professioni sanitarie sen-
za averne alcun titolo

Spesso | test non validati per la diagnosi di intolleranza alimentare,
vengono proposti da figure professionali eterogenee, non competenti,
non abilitate e non autorizzate, anche non sanitarie.

Non effettuare test per intolleranze alimentari non validati
scientificamente in qualsiasi struttura, anche sanitaria. Solo il medico
puo fare diagnosi.

Mauro Amato
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Diffidare da chiunque proponga test di diagnosi di
intolleranza alimentare per i quali manca evidenza
scientifica di attendibilita

| test non validati sono: dosaggio IgG4, test citotossico, Alcat test, test
elettrici (vega-test, elettroagopuntura di Voll, bioscreening, biostrengt
test, sarm test, moratest), test kinesiologico, dria test, analisi del
capello, iridologia, biorisonanza, pulse test, riflesso cardiaco auricolare.

Mauro Amato
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8[Test complementari e alternativi

Si tratta di metodiche che, sottoposte a valutazione clinica attraverso studi

controllati, si sono dimostrate prive di credibilita scientifica e validita chinica.
Pertanto non sono assolutamente da prescrivere.

E' sempre pil frequente il ricorso, da parte dei pazienti a test "alternativi” che si
propongono di identificare con metodiche diverse da quelle basate su evidenze
scientifiche i cibi responsabili di allergie o “intolleranze®™ alimentari. Quest'ultimo
termine, nella sua accezione pil rigorosa, vuole indicare ogni reazione avversa
riproducibile conseguente all'ingestione di un alimento o a componenti (proteine,
carboidrati, grassi, conservanti). La definizione quindi comprende reazioni tossiche,
metaboliche e allergiche (v. paragrafi precedenti).

Purtroppo il termine intolleranza & sempre pia frequentemente interpretato in
senso generico, fino anche 3 indicare un'avversione psicologica nei confronti di
questo o quel cibo,

La diffusione nell’utifizzo di tali metodi non validati, o pil frequentemente studiati e
ritenuti inefficaci, offerti in larga misura sul mercato, & legato a molteplici fattori:
campagne pubblicitarie su varl canali d'informazione; sfiducia nell'Evidence Based
Medicine (EBM, Medicina basata sulle evidenze scientifiche); ricerca di miglior
rapporto medico-paziente; ricerca di metodi naturali “soft™ nella diagnosi e cura
delle pil svariate malattie; allergia /intolleranza alimentare vissuta come causa delle
pii svariate patologie... Un'ulteriore sovrastima viene dall’attribuzione della
patogenesi allergica a svariate patologie (emicrania, colon iritabile, orticaria
cronica, sindrome della fatica cronica, sindrome ipercinetica del bambino, artriti
siero-negative, otite sierosa, malattia di Crohn), anche se non esistono evidenze
scientifiche in proposito,

Nel Position Paper stilato dall’AAITO nel 2004 viene fatta un’attenta analisi dei test *
alternativi “ presenti in commercio, indicando per ognuno le criticita presenti nella
metodica stessa. Esistono metodiche alternative “in vivo™ ed in vitro.



Test complementari e alternativi

Si tratta di metodiche che, sottoposte a valutazione clinica attraverso
studi controllati, si sono dimostrate prive di credibilita scientifica e
validita clinica. Pertanto non sono assolutamente da prescrivere.

E’ sempre piu frequente il ricorso, da parte dei pazienti a test "alternativi"

che si propongono di identificare i cibi responsabili di allergie o

Si osserva una sovrastima di queste, con attribuzione ad allergie o ad
«intolleranze» di svariate condizioni (emicrania, colon irritabile,
dispepsie, meteorismo, orticaria cronica, sindrome della fatica cronica,
sindrome ipercinetica del bambino, artriti sieronegative, otite sierosa,
malattia di Crohn), anche senza prove in proposito.

Nel Position Paper stilato dall’AAITO nel 2004 viene fatta un’attenta
analisi dei test “ alternativi “ presenti in commercio, indicando per
ognuno le criticita.

%) PNOMCeO_____ V= [0 A SIAP
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In Vivo ;| Test di provocazione-neutralizzazione intradermico

E’ una tecnica sia diagnostica che terapeutica. Si basa sulla
somministrazione per via sottocutanea dell'allergene o di altre sostanze e
sulla successiva osservazione del paziente per 10-12' per valutare la
comparsa di qualsiasi sintomatologia, anche aspecifica. Non ci sono limiti
circa numero, gravita e tipologia di sintomi provocati. Differisce dal test di
provocazione specifico con allergene, in cui vengono di norma testati
allergeni singoli, a dosaggi crescenti e sempre compatibilmente con la
storia clinica del paziente, monitorando la comparsa di sintomi ben
precisi e valutabili con indagini strumentali (es. rinomanometria,
spirometria...) ben oggettivabili.

Si tratta di un test solo descrittiva la cui efficacia viene supportata da case
report. Non é da trascurare é la sua potenziale pericolosita del test
(riportato episodio di anafilassi in un paziente con mastocitosi)

%) FPNOMCeO N= o
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Test Complementari ed Alternativi

Metodica Testin Vivo

Provocazione / neutralizazzione
sublingulae /intradermica
DRIA Test

Kinesiologia Applicata
Test Elettrodermici

-Vega
-SARM
- Biostrenght

Biorisonanza
Iridologia

Analisi del capello
Pulse Test
Strenght Test

Test in Vitro
Test Citotossico

Dosaggio delle IgG4
RECALL Test( Citochine, IgG4)

BiometaTest(?)

Riflesso cardio-Auricolare

%) PNOMCeO W= o
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In Vivo :[Test di provocazione-neutralizzazione sublinguale
Consiste nel porre a livello sublinguale 3 gocce di un estratto allergenico
diluito (1/100 ) e nella valutazione di eventuali reazioni che compaiono
entro un tempo massimo di 10'.

Quando |'esaminatore ritiene di essere in presenza di una risposta
positiva, somministra al paziente una dose di neutralizzazione di una
soluzione diluita (1/300.000 ) dello stesso estratto per verificare la
regressione della sintomatologia con un tempo di latenza analogo.

Il Food Allergy Committee dell'’American College of Allergists ha valutato
questo test giungendo alla conclusione che non & in grado di discriminare_

I'estratto alimentare dal placebo, e ne ha quindi sconsigliato 'utilizzo.

In Italia si e sviluppato un test che si ispira sia a questa metodica sia alla
kinesiologia applicata chiamato DRIA-test e proposto dall'Associazione di
Ricerca Intolleranze Alimentari in cui la somministrazione sublinguale
dell'allergene & seguita da una valutazione della forza muscolare per
mezzo di un ergometro (positivita in presenza di riduzione della forza
muscolare dopo 4’).

%) PNOMCeO N o
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DRIA Test

DRIATEC

Misura la forza di trazione ‘del soggetto a
contatto con I'alimento in esame
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In Vivo :tfest elettrodermici (EAV elettro agopuntura secondo
Vega test, Sarm test, Biostrenght test e varianti
Questo tipo di diagnostica e utilizzata da alcuni decenni in Europa e
pil limitatamente anche negli Stati Uniti. Si & sviluppata a partire

dalle osservazioni dell'elettroagopuntura secondo Voll sulle
variazioni del potenziale elettrico in relazione al contatto con

alimenti "non tollerati" o "nocivi". Esistono molti tipi di

apparecchiature, in tutte I'organismo viene a trovarsi in un circuito
attraverso il quale sono fatte passare deboli correnti elettriche
(dell'ordine di circa 0.1 V, 7-15 mA, 7-10 Hz) oppure specifici stimoli
elettromagnetici ed elettronici.

Non & mai stato dimostrato che una reazione allergica modifichi il
potenziale elettrico cutaneo.

Misura del potenziale elettrico cutaneo

§) PNOMCeO N= o A SIAP

In Vivo : }(Inesiologia applicata

Utilizzata soprattutto da chiropratici, si basa su una misurazione
soggettiva della forza muscolare.

Il paziente tiene con una mano una bottiglia di vetro che contiene
I'alimento da testare, mentre con Il'altra mano spinge contro la
_mano dell'esaminatore. La percezione da parte di quest'ultimo di
una riduzione della forza muscolare indica una risposta positiva e
pertanto un'allergia o intolleranza nei confronti dell'estratto
contenuto nel recipiente.

Alternativamente la bottiglia pud essere posta sul torace del
paziente o vicino allo stesso, senza tuttavia che avvenga un
contatto diretto fra I'estratto di cibo e il soggetto da esaminare.
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In Vivo ;| Biorisonanza

Si basa sulla convinzione che I'essere umano emetta onde
elettromagnetiche che possono essere buone o cattive. Per la
terapia si usa un apparecchio che é considerato in grado di filtrare
le onde emesse dall'organismo e rimandarle "riabilitate" al
paziente.

Onde patologiche vengono rimosse con questo processo e in
questo modo pud essere trattata una malattia allergica.
Sfortunatamente é stato dimostrato che l'apparecchio in
commercio non & in grado di misurare il tipo di onda
elettromagnetica coinvolta.

§) FNOMCeO _ V= 8 A SIAP



Testin vitro

Poiché molti pazienti ritengono che i loro disturbi siano legati
all’assunzione di determinati alimenti, che spesso non
riconoscono, itest in vitro di rapida esecuzione rappresentano
un mercato in continua espansione, e vengono offerti al

bbli " i di g It ttivanti. si 1l
farmacie che in laboratori privati o a volte anche
convenzionati. La diffusione di tali metodiche é affidata a
riviste non scientifiche, internet, a volte anche altri media; il
prezzo oscilla da 70/80 fino a 150/200 euro. Il fatto di essere
un esame “ sul sangue” genera nell’utente la convinzione di
aver effettuato un esame diagnostico di alta affidabilita e
riproducibilita. Que sono le metodiche che vengono di solito.

utilizzate: il test di citotossicita e la ricerca di 1gG4 specifiche.

3) FNOMCeO = o
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In Vitro | Dosaggio delle IgG 4

Tale metodica, di facile accesso in farmacie o laboratori di analisi, @
attualmente un esame molto praticato. In realta numerosi studi
scientifici hanno chiaramente dimostrato che non & un test affidabile
in quanto non distingue i soggetti con allergia vera IgE mediata, con
conseguente grave rischio di reazione qualora non siano individuati
correttamente i cibi responsabili. D’altra parte, positivita di tipo IgG4
verso allergeni alimentari sono state di comune riscontro in sieri di
pazienti, senza una correlazione con la storia clinica. Il riscontro di
IgG4 positive per un alimento indicano una normale risposta del
sistema immunitario ad una prolungata esposizione ad allergeni

alimentari. Alla luce di tali dati, le principali Societa Scientifiche di
Allergologia e Immunologia Clinica (EEACI, AAAI, CSACI) sono
concordi nell’affermare che il dosaggio non ha un ruolo nella
diagnostica delle allergie alimentari.

§ PNOMCeO N o6 /L SIAIP

In Vitro :|Test citotossico

Proposto per la prima volta nel 1956, prima della scoperta delle IgE,
si basa sul principio che l'aggiunta in vitro di uno specifico allergene
al sangue intero o a sospensioni leucocitarie comportiuna serie di
modificazioni morfologiche nelle cellule fino alla loro citolisi. Nel test
viene fornita una scala semiquantitativa che ha nella lisi cellulare
I'alterazione piu significativa. In tempi pili recenti é stata anche
proposta una versione automatizzata del test, che si basa sul
principio dei coulter-counter (ALCAT). In numerosi studi successivi, &
stata dimostrata la non riproducibilita del test, che nonriesce a
discriminare i pazienti effettivamente allergici da quelli non, oppure
da risultati diversi nello stesso paziente in momenti diversi.
Ambedue le metodiche non sono affidabili. In questo senso si &
pronunciata anche I'American Academy of Allergy.
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Test Complementari ed Alternativi

In Vitro|: BIOMETA Test / 1 Test in Vitro
Test Citotossico
I/ HMNNE 86 Q00912792 lwwew @ Q 1
s soayee | podmiosmmn | ssaomanistens | itsrmmmne | v rons | Dosaggio delle IgG4

RECALL Test ( Citochine, IgG4)

Metodica di Biospettrometria

capace di amplificare i microsegnali Biometa Test (? )
dei tessuti umani e di confrontarli con
alimenti su base biolelettrica
o A SlaP

In Vitro| RECALLER Test /1

()RECALLER
CURARS Vengono misurati nel siero il BAFF
CONILCIBO (B-cell Activating Factor)
e e il PAF (Platelet Activation Factor)
come markers di infiammazione
7 c;,m.,._.m,.' E dosate le Ig64 come indicatori
w0 ezl di reazione immunitaria contro

A0

,@A\

*

gli alimenti.
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Testing for IgG4 against foods is not recommended as a diagnostic

tool: EAACI Task Force Report*

IgG4 alimentari non
dovrebbero essere
eseguite in caso
di complicanze
legate al cibo
(sono irrilevanti)

Serological tests for immunoglobulin G (1gG4) against foods are persistently
promoted for the diagnosis of food-induced hypersensitivity. Since many
patents believe that their symptoms are related to food ingestion without
diagnostic confirmation of a causal relationship, tests for food-specific 1G4
represent a growing market. Testing for blood 1gG4 against different foods is
performed with large-scale screening for hundreds of food items by enzyme-
Iinked immunosorbent assay-type and radioalkergosorbent-type assays in young
children, adolescents and adults. However, many serum samples show positive |
12G4 results without corresponding clinical symptoms. These findings, combined |
with the lack of convincing evidence for histamine-releasing properties of
I2G4 in humans, and lack of any controlked studies on the diagnostic value of
2G4 testing in food allergy. do not provide any basis for the hypothesis that
food-specific 1G4 should be attnbuted with an effector role m food hyper-
sensitivaty. In contrast to the disputed beliels, 1gG4 against foods indicates that |
the organism has been repeatedly exposed 1o food components, recognized as
foreign proteins by the immune system. s presence should not be considered as
a factor which induces hypersensiivity, but rather as an indicator for immu-
nological tokrance, limked to the activity of regulatory T cells. In conclusion,
food-specific 12G4 does not indicate (immanent) food allergy or intolerance, but
rather a physiological response of the immune system after exposition to food
components. ‘ gG { 15.COns) ' ant
the laboratory work-up of food allergy or intolerance and should not be per-
formed m case of food-related complaints.

' Steven 0. Stapel', R. Asero’,

B. K. Ballmer-Weber’, E. F. Knol*,
S. Strobel®, S. Vieths®, J. Kleine-

| Tebbe’

"Sarquin Disgnostic Services, Amstexiam. te
Netherlands, “Ambulatorio di Allesgologa, Clinica
San Carky, Paderro Dugrano, Raly "Alergy Unit,
Depanment of Deematology. University Hospitsl
Zirh, Dirich, Switnerkand; ‘Department of
Dematlogy/Allasgology. Uriversity Medical Center
Usrecht, Utrecht, the Netherlands; *Peninsela
College of Medcne and Dentistry InsSaute of
Clnical and Siological Sciences, Plymouth, UK
Paul Evich- ittt Division of Alegology
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AAAAI support of the EAACI Position Paper on IgG4* @f,
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Adverse Reactions 1o Foods Committee ] Rty &
E’P_Obweblnar

The recent European Academy of Aliergy and Clinical iImmunciogy (EAACI) Position Paper by
Stapel et al’ concerming testing for IgG4 against foods is a timely reminder that this issue is
pervasive throughout the world. The ease of obtaining laboratory tests for suspected allergic
symploms, which then need sophisticated interpretation, is an ongoing problem. It should be
stressed that the use of all tests for allergy should be supported by the scientific evidence base,

Full text when it exists. The improper use of certain tests 1o make diagnoses, in the absence of supporting
chnical evidence, can lead to poor patient care and can have a serious adverse impact on patient
quality of ife.

https://www.aaaai.org/aaaai/media/medialibrary/pdf %20documents/practice %20and %20parameters/eacci-igg4-2010.pdf

The American Academy of Allergy, Asthma & Immunology supports the EAACI Position Paper,
and without reiterating the entire document, the following points deserve emphasis:

1. Itis neither possible nor appropriate to use serum antibody tests 10 diagnose food allergy
in the absence of a good history and possible challenge testing.
2. Serum antibody levels for IgG4 or IgE (or other IgG subclasses) indicate the presence of
specific antibody but do not make a diagnosis. The presence of antibody does not
indicate disease.
3. Itis common for primary care providers o order serum antibody tests (usually IgE) for
food allergy in the absence of a thorough history and without a skilled background for
nterpretation These tests are often obtained as panels rather than beng selected based Mauro Amato

Le Ig64 alimentari on the history. The results may then lead to confusion when incriminated foods that are
well lolerated by patients are removed from the diet. Well tolerated foods should not be

po'rr'ebber'o e'sser'e L removed from the diet even in the presence of positive tests.
normale risposta 4. Some practitioners order IgG and IgG4 antibody tests for foods, and the results may be
immunitaria misinterpreted leading to diets that may be nutritionally inadequate and are certainly not

easy for patients 1o follow.

5. Commercial laboratories frequently offer these tests 1o all types of practitioners, and it is
not unusual for their marketing and sales people 1o oversimpify the ease of interpretation
of the tests,

6. The misinterpretation of IgE-mediated specific antibody tests could lead to serous
reactions when an undetectable antibody level is interpreted as negative and the patient
is lold to consume the food, and then clinical symptoms ocour, emphasizing the point that
an undetectable result is not necessarily a negative result.

These comments reiterate those of Stapel et al' that the detection of food-specific antibody in
patient sera does not necessarily indicate food allergy or intolerance, but rather a physiologic

response of the immune system to exposure 1o food. Fm%andmocewﬁcﬂ;ﬁ this
may be the normal human response. Although the an may te
(& potentar Tor @ reachon 10 oceur, there frequently is no clinical consequence to the presence of
these antibodies,
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It iz very common for patients 10 feel a1 if they have food allergies or 1ood intolerances / sensitivities
These terms or labels are often used interchangeaddy. It is mportant to understand though, that allergies
e very éitferent thae intolerances or sensitivities. There are excelient matenals on this websie to belp
you émtinpuish between 1he two, With a food allergy. the body Is making s Immune response 20 the
fo0d, andd 1his Can De dasgercus, With an intolerance of seaditivty, the Body may just nol be processang

or dipesting the fo0d appropriately and this is not actuaily dangerous [although it can obwvsously be

urcomfoetatie

’

The mosa classic Tood intolerances (soch s lactose intolerance) cause patients to have bloating, fullness
Delly pan, gas andlior diarhes when they cat 100 much of the food. This s because the body Is not
properly desting the food, which leads 10 Suild wp of air and £ in the stomach and intestines. Other

patients foel like they get headaches, fatigue, “Drain fog” or Delly paio with various loods or additives
preservalives. Many times, patients feel ke multiple foods may be causing these symptoms and are

hopelul 1o Hind » sangle test that will 1ell them exactly which 10003 Lo avoid 30 that they can smply Teed better

Undortunately, no seagle test exists that can give you this answer. A 1est that claims to be abie 10 dlagnose 1000 sensitivities and &5 commonly svadabile is the food

125 test. This test, offered By various COmpanies. reports g0 levels to meftiple foods (ussally Y0 10 100 foods with a single panel test) claming that removal of

foods with Mgh 12G levels can lead 10 mprovesent in multiple symptoms, SOme webdites even report that diets w2ilizing this test ¢aan help with symptoms of
e i ¢ . i

WIalie Dowel syndrome, aatism, Cystic Fiby 0sis, rheumatoid arthritis and epiiepsy.

I sintomi di una semplice intolleranza al lattosio vengono o
molto spesso associati a intolleranze multiple a cibi che — g
se esclusi contemporaneamente e per periodi lunghi
possono anche creare stati di malnutrizione E"Pabweb'"af

Mauro Amato
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Food Allergy and Intolerance Testing
Alternative allergy tests Leucocytotoxic or Cytotoxic test
There are also many commercially available tests that This is a blood test where the white blood cells are mixed
claim they can diagnose food hypersensitivity. These with the suspect food and if they swell this would indicate
should be avoided as they have no scientific baSTs: a problem with that food. There is no rational scientific
I9G blood test basis for this test.
This blood test looks at IgG antibodies present in the Pulse test
blood. It's claimed that an increase in IgG to a certain - :
food indicates an intolerance to that food. At present The pulse is taken before eating the suspect food and
there is no convincing evidence to support this test, then 15 minutes afterwards. An increase of ten beats per
and it's not recommended as a diagnostic tool. minute would indicate food intolerance. Research shows
there is no connection between the increased pulse and
Kinesiology food intolerance.
This is based on the idea that certain foods cause an
energy imbalance in the body which is detected by EI?CtrOdermm (Vega) test > -
testing the response of the muscle. The client holds the This test measures the electromagnetic conductivity
suspect food which is in a glass vial and the therapist in the body. An offending food will show a dip in the
tests the muscle response. The result can lead to many electromagnetic conductivity. Research studies show that
foods being eliminated from the diet however research this test is no better than chance.

studies show that this test is no better than chance.

Hair analysis Questi test dovrebbero essere evitati perché privi di base scientifica

A small lock of hair is sent off to a laboratory and the
energy fields in the hair are scanned. The resuits

are compared to other established data to identify a

food hypersensitivity. Although this is used in testing

for recreational drug use as well as lead and mercury Mauro Amato
poisoning, its use in allergy testing is unproven and has no

scientific basis.

https://www.bda.uk.com/resource/food-allergy-intolerance-testing.html
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TEST ALTERNATIVI
SULLE INTOLLERANZE
ALIMENTARI:

NON AFFIDABILI E NON
RIPRODUCIBILI

8 Wothvich, | P. Laman

Universita di Zurigo

pazients. perplessi d risultati ¢ dal
gran numero di alimenti da evitare, ri-
chiedono 1a consulenza di un alkergo-
. contribuendo cost ad aumenta-
re | costi della salute. Spesso le diete
proposte sono complesse. difficli da
sequire ¢ anche costose,
Una recente puntata di Patti chian,
UrasmisSIone sul dritt del consumato-
ri della RS! dei 25 ottobre 2013 ha de-
nunciato |'inaffidabditd di questi test.
Linchiesta ha messo Sotto esame on-
que daversi test tra 1 pii diffusi sul mer-
cato tiinese: test del capelio (béo-
screening), DIONSonanza, 1est kineso-
logico computerizzato, cytotest e test
laGNgG4 {entrambi test ded sangue).
La trasmissione ha seleponato due

Risultati

“Cavia 17 risultati positivi a latte. zuc-
chero, 2ueching, ananas. Came suina,
carme di manzo.

“Cavia 2°: nsultati positiv a fatte, se-
nape. aghio, pom, Coccolato, quinoa,
ki, vino rosso, lampone, funghi, ba-
nana, cipolla, peperoncno, Pisch

Commento

Cercando “Biorisonanza™ in Google
appAono circa 52'700 risultati ¢ 8-
giungendo Tiino ben 32°700. nvano
Si CErCano rappoit cnticl o 1a presa di
posizione della Societd Swzzera di Al-
kergia e immunologia. Recenternente.
d questi apparecchi sono state pre-

Mauro Amato

CAMPIONE DI SANGUE 1

GRANO TENERO

Tab. 3: Reauitat) el ﬁ-wmd%%mgmnm&mg-
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CAMPIONE DI SANGUE 2

CAROTA
CAVOLFIORE
PISELLI
PESCA
ORZ0O

Biorisonanza

Risultati

“Cavia 17: risultati positivi a latte, zuc-
chero, zucchine, ananas, carme suina,
carne di manzo.

"Cavia 27: nisultati positivi a latte, se-
nape. aglio, porri, cloccolato, quinoa,
Kiwi, vino rosso, lampone, funghi, ba-
nana, cipolla, peperoncino, pesca.
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Determinazione delle IgG e IgG4
specifiche ai cibi

Mauro Amato

Risultati

“Cavia 1": risultati positivi (in ordine
decrescente per grado di positivita) a
uova, noci e sementi, cereali con glu-
tine, segale, grano, caseina, cereali
senza glutine, Kiwi, pomodoro. legu-
mi, latte, banana, pesca, aglio, carni,
spezie. pesce e senape, frutta: in tutto
19 gruppi di alimenti, compreso il lat-
te vaccino.

"Cavia 2": positiva a kiwi, uova, po-
modoro. segale, cereali con glutine,
noci e sementi, banana, grano, cerea-
li senza glutine, legumi, aglio e pata-
ta, 12 gruppi di alimenti che la gior-
nalista tollera senza alcun problema.
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High levels of IgG4 antibodies to foods during infancy are associated with tolerance to
corresponding foods later in life.

Lo S Noman G, Ealnacnuzzen X Jeomaim MC. Devenngy ], EZchec ME
# Author information ) . o ) )
Alti dosaggi di Ig64 sono associati con la tolleranza al cibo corrispondente

Abstract

Children with eczema and sensiization to foods are recommendad skin care and. i food allergy Is proven by challenge, an elimination diet
For most children the diet period is transient. but the process behind tolerance development and the influence of decreased allergen
axposure is not fully known. The aim of the study was 1o investigate the effect of aimination diet on serum and salvary antibodies and to
idantily immunological paramaters related 1o the ability 10 tolerate foods Eighty-nine children, below 2 yr of age, with eczema and suspected
food alergy ware included Recommeanded treatment was skin care 1o all children, and 60 children had 3 period of elimination diet At 4(1/2)
yr of age. the children were divided into two groups. based on if they had been able 10 introduce the eliminated foods, or not Serum and
salivary ansbodies were analyzed with enzyme-linked immunosorbent assay and UniCAP before and after 3 6-wk treatment perod and at
4(172) yt of age_ Children sensitized 10 egg and'or milk that could eat and drink the offending foods at 4(1/2) yr of age. had higher levels of
immunoglobulin G(4) antibodies 1o ovalbumin and beta-lactogiobulin and also higher 1gG{4)immunogiobulin E ratios on inclusion in the study,
than those who had to eliminste egg and/or milk from thelr diet. beyond 4(1/2) yr of age. The highest IgG(4)IgE ratios were found in children
with circulating IgE antibodies to egg and/or milk but negative skin prick test on indusion. The 6wk treatment period did not signiicantly
afect the levels of serum and salivary antibodies In conclusion. eczematous, food sensitized infants with high levels of IgG(4) and high ratios
of IgG{4NgE antibodies 10 food allergens are more likely 10 consume these foods at 4(1/2) yr than infants with low levels and ratios

PIAD 18346087 DO! 1 1111A.1390-3038 2008 COTIE X

[ee o0 for MEDUINE)
B » N
Mauro Amato
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18346097
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Clinical Commentary Review

to Foods

John M. Kelso, MD  San Dhego. Calif

Unproven Diagnostic Tests for Adverse Reactions

Test non validati per le reazioni avverse agli alimenti
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Paticnts often seck opinions from alleegises regarding
unconventional testing for adverse reactions o foods. These

tests include Bow cytometry to measure the change in white
blood cell volumes after incubation with foods, measaurement
of serum IgG or IgG, antibodies directed against foods,
intradermal provocation-meutralization with food allergens,
In some cases, although the laboratory methods may be
valid, there are no studies showing correlation with disease.
In other cases, blinded, controlled studics have shown 2 lack
of reproducibility and a lack of correlation with discase.
Most of the tests lack biologic ty. By understanding
the methodology of these tests and the lack of evidence

supporting thelr urility, allergists can provide knowledgeable,

evidence-based information to patients who inguire about
them. © 2017 American Academy of Allergy, Asthma &
Immunelogy (] Allergy Clin Immunol Pract 2018:6:362-5)

Key words: Food allergy  tests:  Unproves;  Disprovem,
Controversial

It is not uncommeon for patients being seen by allergises to
inquire sbout unconventional testing for food allergy or
intolerance. These tests have often been oedered by alemative
medicine practitioncn, but have somctimes been ondered by
traditionally trained physicians as well. For some tests, patients
can oeder the testn direcdy, that b, without secing 3 pracei-
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Unproven Diagnostic Tests for Food Allergy. Test non validati per

Hammeod C'. Lsberman JA? le Allergie Alimentari pediatriche
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1 Depanment of Pedistrics. The University of Tennessee Health Science Center, 51 North Dunlap, Suite 400, Memphis, TN 38105, USA
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Electronic address  Meber1 @uthsc edu

Abstract

The gold standard for diagnosis of immunoglobulin E (IgE )-mediated food allergy remains the oral food challenge. with serum IgE testing and
skin prick testing serving as acceptable alernatives Mowever, the increase in prevalence of food allergy (both physiclan dlagnosed and
patient suspected) has led patients to pursue a variety of other aternative diagnostic procedures for suspected food allergy, which are
reviewed in this article These procedures (1gG testing. electrodermal testing, cytotoxic testing provocation/neutrakzation, and applied
kinesiology) have largely been unproven and may lead %o unnecessary elimination dets

Mauro Amato
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29132671



Expert Panel

Guidelines for the Diagnosis and Management of Food
Allergy in the United States: Report of the NIAID-Sponsored

—

National Institute of Allergy and Infectious Deseases

4.2.2.9. Nonstandardized and unproven procedures.

Guideline 12Z: The EF recommends aof using any ol (he
following nosstandardized tests for the routine cvaluation of
IgE-medimed FA:

o Basophil histamine release/activation
e Lymphocyte stimalation'* '’

e Facial thermography'

o Gastric juice analysis'*'

e Endoscopic allergen provocaton
o Hair analysas

e Applied Kinesiodogy

o Provocation neutralization

o Allkcrgen-specitic IgG,

e Cytotoxicity assays

e Electrodermal tost (Vega)

o Moedsator release assay (LEAF diet)

1™

184 Jin

Procedure non strandardizzate
e non validate

https://www.jacionline.org/article/S0091-6749%2810%2901566 - 6/fulltext#sec5.2.2

Mauro Amato

Rationale: SPTs, sIgE tests, and APTs alone are insufficient to
establish a cassal role for FA ia Eok, but they may be useful in
wentifying foods that showld be investigated further with other da-
agnosiic tosts, such as dictary climination, oral food challenge,
and endoscopy and esophageal biopsy

Balance of benefits and harms: Some studies suggest that
SPTs. slgE tests, and APTs may be of value in wdentifyimg foods
that cause sympeoms of Eokl, However, the utility of these tests
has not been validated for the diagnosis of FA in EoE or other
EGIDs and may result in false positive of false negative diagnoses

Quadity of evidence: Low

Coatribution of expert oplnlon: Sigmiticant

EGIDs are a diverse group of intestinal discases that roquire
endoscopec analysis with mucosal blopsy 0 make the diagnosis.
The diagnosss of BoE, which s a common form of EGID, & defined
by an csophageal boopsy with the Binding of >15-20 costmophils per
high power ficld A method for demonstrating that FA is relevant

o
o
:

e
g

meweblnar



Test genetici per Intolleranze Alimentari

NUTRIGENETICA

quanto il genotipo influisce sulla dieta

componenti bioattivi .
-CH3 donors O

xenobiotici @
Polimorfismi a singolo nucleotide
} (SNPs)
NUTRIGENOMICA Modificazioni
come la dieta influenza EPIGENETICHE
I'espressione genetica nel fenotipo l S
on Fenotipo predisposto alle 21‘ ii
e g Intolleranze Alimentari oo e

All Rights Reserved
webinar



LA NUTRIZIONE E' IL MAGGIOR FATTORE AMBIENTALE
CAPACE DI INFLUENZARE LA SALUTE

Nel DNA ci sono informazioni
che possono avvantaggiare
o svantaggiare

Enpabwebinar
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SALUTE \

E’ l'interazione con I'ambiente
(stile di vita, nutrizione, abitudini
voluttuarie, stress) che porta
all'espressione finale delle

caratteristiche personali
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Mauro Mario Amato
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cio che mangi influisce sul o

comportamento dei tuoi geni —
) . Y Enpabwebinar
Nutrigenetica
— + «— Strategia Alimentare personalizzata
Nutrigenomica l
Basata sull'effetto dei nutrienti
e sul profilo genetico.
Sono state riportate prove significative di — -
interazioni gene-nutrienti in diverse : :
patologie (CVD, diabete, obesitd, cancro). / Nutrigenetica \
i geni influenzano il modo in
cui il corpo risponde al cibo

La nutrigenetica/nutrigenomica potrebbe
portare a risultati migliori non solo per i

pazienti ma anche per i consumatori.
il cibo influisce sul
\ comportamento dei geni /
Mauro Mario Amato NU?PigCﬂOfﬂiCG

All Rights Reserved \ >



— Polimorfismi a singolo nucleotide (SNPs)

pronounced “snips”

v

- sono il tipo pit comune di variazione genetica tra le persone

- si verificano in tutto il DNA e in genere non hanno effetto sulla salute perche
presenti nel DNA intergenico

- se presenti nel gene/zona regolatore svolgono azione diretta nella patologia
- sono stati individuati pit di 100 milioni SNPs

. o : - S,
- sono usati quali indicatori biologici per individuare geni associati a

malattie o predisposizione verso patologie o suscettibilita individuale
a intolleranze alimentari, farmaci, fattori ambientali

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved



Genotipizzazione SNPs con Real-Time PCR

FE— —<—
—

.0 . DNA target < —
(), — —

Campione Estrazione del DNA — —

DNA Data Bank ly

A
= e
g

Sequenziamento DNA g .
Purificazione

©

e S
P Erpabwebinar

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved




DNA Test ¢

The best

Sono tantissime, in maniera globale, le
aziende che offrono tali servizi senza
coinvolgimento medico, a prezzi spesso
elevati, suggerendo proprie indicazioni
dietetiche.

Viene riportato che i modelli dietetici
sono basati su un numero limitato di
marcatori genetici.

Viene evidenziata la necessita di
Linee Guida opportune per

I Test Nutrigenetici

Le prove a favore della importanza della Dieta
Personalizzata con l'ausilio della Nutrigenetica sono
evidenti e significative.

L'interazione gene-nutrienti é altrettanto
consolidata in una serie di condizioni e il suo
studio puo portare a risultati migliori non solo per i
pazienti ma anche per il comune consumatore.

Tuttavia la Nutrigenetica per alcuni versi é
considerata controversa in quanto:

- L'implementazione dei test nutrigenetici nel
mainstream dipende non solo dalla disponibilita delle
prove scientifiche ma anche da fattori quali la
regolamentazione, la tecnologia e |'accettazione da
parte dei consumatori.

- Le autorita responsabili per detta
implementazione devono riportare con opportune
linee guida i livelli di evidenza affinché test,
aziende produttrici, nutrizionisti e consumatori
abbiano la esatta informazione a riguardo.

N
garantire standard di qualita. =
;—‘,@,

Mauro Mario Amato
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Proposed guidelines to evaluate scientific validity and evidence for
genotype-based dietary advice

Keth A G Ban van Do Josa M Ouiovan ™ Lasnca D Paral * ot C Mares " Beed” - Task force internazionale
Lomaine Besnnan ® Carlos Cola-Morales * ¥ Elina Cirilo? Hanneloes Daniel, ** Brenda de Kok ?

Ahmed El-Sobsary ' Susan J Fainwesther Tait 2 Rosaling Fallaize '? Michas! Feoach ** Lynnatia B, Ferguson
Edesn R _GRosy.® Mike GRosy.® ngdd M. F_Gislstad. "® Jim Xagut 7 Aneme S Kadsan *® Shda Kolossa '* Linee guida pr'oposfe per

"5

Sdie Laveotove. ™ Anna L Macteady.” CyilE M. Matsass *® L Alfredo Madissz * " ° Earmin Mileseo. "*° RS
~ 2% wan ok 22 ; z
Seodiaoo Nucas-Caretero. " % Helen M, Roche ** ¥iim H_ M. Saris.** twona Traczok ™ Heok van Kracen VG'UTGI‘C |0 VGlldlfG
A ’ 2 ' My " T . L
LA Verschures * Eabio Virgl ** Pater Weber” and Sday Bovwean H L
o scientifica e le prove per
* Author information * Asticle notes + Copyright and License information Disclaimar

consigli dietetici basati sul

This article has been cliad by other articles in PMC geno‘ripo

Associated Data

* Data Avatabisty Statement https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5732517/

Abstract Go Y @

Nusngenetic research examunes the effects of mter-individual differences in genotype on responses to
nutnents and other food components, in the context of health and of nutrient requirements. A peactical
spphcation of sutngenetscs is the use of personal genetse mnformatcn 10 guade recommendations for dietary
chowes that are more efficacious at the ndividual or genetic subgroup level relative 1o genene dictary
advice. Nutnigenetics i unregulated, with 20 defined seandards, bevond some commercsally adopeed codes
of practice. Only a few officaal nusrition-related professsonal bodies have embeaced the subject, and,
consequently, there 15 a lack of educational resources or guidance for smplementation of the outcomes of Mauro Amato
nuengenetic research. To avoid misuse and 10 protect the public, personalised nutrigenenc advice and
informanon should be based o clear evidence of validaty grounded 1 a careful and defensible
imterpretation of outcomes from nutngenetic research studies. Evidence requirements are clearly stated and
assessed withan the context of state-of the-art ‘evedence-based nutnition’. We have developed and present
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La nutrigenetica non é
regolamentata se non con alcuni
codici di condotta commercialmente.

Mancano risorse educative e
indicazioni per |'implementazione
dei risultati della ricerca
nutrigenetica.

Consigli e informazioni
nutrigenetiche personalizzate
dovrebbero essere basate su
chiare prove di validita fondate
su un'interpretazione attenta e
difendibile dei risultati degli studi
di ricerca nutrigenetica per
evitare abusi e proteggere il
pubblico

Mauro Amato
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Direct-to-Consumer Nutrigenetics Testing: An Overview

Vengono analizzati i servizi di

12°¢ ~ o= 1t S i 1 o 2 . . . .
Maiteo Flons . quﬂa_‘aém Laura Pomy E‘;ﬁfﬁ'@_m: Antonio Cambedda, * Mana Laura Idda nutrigenetica offerti (anche online) da
» Author information » Article notes + Copyright and License information Disclaimer quadr'o complessivo dei COSTi, delle

tipologie di tratti nutrizionali

considerati e del livello di precisione
Associated Data  https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7071525/ scientifica dei servizi proposti.

» Supplementary Matenals ' .. . . .
L'analisi evidenzia chiaramente

la necessita di linee guida

Abstract Goto:& specifiche al fine di garantire
At present, specialized companies offering genetic testing services without the mvolvement of clinicians L.m. in;iemg di sT.ar.\da.r'd qugl i'l'G'l’iYi
are growmg; this development is a direct consequence of the significant decrease in genotyping and minimi per i servizi di nutrigenetica
sequenking costs. Online companies offer predictions about the risk of developing complex discases dunng offerti al cliente.

one's life course, and they offer suggestions for personal lifestyle. Several companies have been created

that provide nutrigenetics services: these companies suggest dietary indications—a central issue in the

prevention and etiopathogenesis of specific diseases—based on one's personal genetic background. Dietary

patterns are defined on the basis of a limited set of genetic markers. In this article, we analyze the online

nutrigenetics services offered by 45 compantes worldwide, 1o obtain an overall picture of the costs, the

types of nutnitional traits considered and the level of scientific precision of the services proposed. Our

analysis clearly highlights the need for specific guidelines, in order to ensure a set of munmmum quality Mauro Amato
standards for the nutrigenetics services offered to the customer.
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Nutritional Genomics

Position of the Academy of Nutrition and Dietetics:

L'Accademia conferma l'importanza

ABSTRACT

It is the position of the Academy of Nutrition and Dietetics that nutritional genomics
provides insight into how dset and genotype interactions affect phenotype. The practical
application of nutritional genomics for complex chronic disease is an emerging science
and the use of nutrigenetic testing to provide dietary advice s not ready for routine
dietetics practice. Registered dietitian nutritionists need basic competency in genetics
as a foundation for understanding nutritional genomics; proficiency requires advanced
knowledge and skills, Unlike single-gene defects in which a mutation in a single gene
results in a specific disorder, most chronic diseases, such as cardiovascular disease,
diabetes, and cancer are multigenetic and multifactorial and therefore genetic muta-
tions are only partially predictive of disease risk. Family history, biochemical parame-
ters, and the presence of risk factors in individuals are relevant tools for personalizing
dietary interventions. Direct-to-consumer genetic testing is not closely regulated in the
United States and may not be accompanied by access to health care practitioners.
Applying nutritional genomics in clinical practice through the use of genetic testing
requires that registered dietitian nutritionists understand, interpret, and communicate
complex test results in which the actual risk of developing a disease may not be known.
The practical application of nutritional genomics in dietetics practice will require an
evidence-based approach to validate that personalized recommendations result in

health benefits to individuals and do not cause harm.
1 Acad Nty Diet. 2014:114299-112,

della genomica nutrizionale per
avere informazioni sulle interazioni
dieta/genotipo che influenzano il
fenotipo.

L'uso dei test nutrigenetici per
fornire consigli dietetici non &
ancora pronto per la dietetica
di routine.

Necessita di competenze di base
per i Nutrizionisti qualificati al
fine di una completa comprensione
della genomica nutrizionale.

L'applicazione pratica della genomica nutrizionale richiede
ancora di evidenze per convalidare che le raccomandazioni
dietetiche personalizzate possono tradursi in benefici e non
possano essere causa di danni.

https://jandonline.org/action/showPdf?pii=52212-26727%2813%2901783-8

Mauro Amato
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Biomarkers of Nutrition and Health: New Tools for New Approaches

Catalina Pico. " Francisca Serra. ™ Ana Maria Rodriguez, ' Jaap Kewer,2 and Andrey Paloy

» Author information * Article notes = Copynight and License information Disclaimer
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Abstract  https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6567133/ .. ..

A main challenge in nutntional studies is the valid and reliable assessment of food intake. as well as its
effects on the body. Generally, food intake measurement is based on self-reported dietary intake
questionnaires, which have inherent limitations. They can be overcome by the use of biomarkers, capable
of objectively assessing food consumption without the bias of self-reported dictary assessment. Another
major goal is to determine the biological effects of foods and their impact on health. Systems analysis of
dynamic responses may help to identify biomarkers indicative of intake and effects on the body at the same
time. possibly in relation to individuals® health/discase states. Such biomarkers could be used to quantify
take and validate intake questionnaires, analyse physiological or pathological responses to certain food
components or diets. identify persons with specific dietary deficiency. provide information on mter-
individual vanations or help to formulate personalized dietary recommendations to achieve optimal health
for particular phenotypes, currently referred as “precision nutrition.™ In this regard, holistic approaches
using global analysis methods (omics approaches). capable of gathening high amounts of data, appear to be
very useful to identify new biomarkers and to enhance our understanding of the role of food in health and
disease.
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Full text
Biomarcatori di Nutrizione
Punto 6: Biomarcatori
genetici in ambito di
nutrigenomica

Mauro Amato



H2/CH4 BREATH-TEST iy
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Intolleranza/Malassorbimento/Maldigestione ==
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- LATTOSIO: Ipolactasia e Intolleranza

- 6LUCOSIO: Malassorbimento e SIBO (Sovracrescita Batterica del Tenue)

- LATTULOSIO: OCT (Tempo di transito oro-cecale)

- FRUTTOSIO: Malassorbimento

- SACCAROSIO: Malassorbimento (Saccarosio/Isomaltato) (S)
- FODMAP: Maldigestione I] 5

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved
Zucchero test

\ ©

\ Espirazione per
. misura della loro

concentrazione

Questi gas @

. | /& passano in circolo
La fermentazione = |, e portati ai

batterica crea ' 3880 . .. polmoni
produzione di H2 | | U\
(o CH4/€02) - i\
[ & 7\
\
f { ‘\‘ - / 'l .

Breath-test per malassorbimento carboidrati

Analisi dei risultati



INTOLLERANZA AL LATTOSIO

 Gut. 2019 Nov; 68(11): 2080-2091 Mauro Amato



INTOLLERANZA AL LATTOSIO

laivnim Neum Colon
Gut. 2019 Nov; 68(11): 2080-2091 CO;, CH,, H;
_ Exhaled in expiratory air
Breath-test —, My <y

Mauro Amato




INTOLLERANZA AL LATTOSIO
!

Scarsa/incapacita di digestione del
Lattosio per carenza di Lattasi nei
microvilli del tenue.

Il lattosio non viene scisso, rimane nell'intestino e
viene metabolizzato dai batteri con formazione di
gas che causano le manifestazioni tipiche:

respiro corto nausea/vomito

— Primaria (PLI): la quantita di lattasi diminuisce
con l'eta (geneticamente determinata)

— Secondaria: dovuta alle lesioni dei villi in

seguito a patologie (celiachia, MICI o
infezioni)
— Di Sviluppo: pué verificarsi nei neonati e

di solito migliora in breve periodo

— Congenita: malattia genetica rara in cui la

lattasi & scarsa o nulla dalla nascita
Indagini di laboratorio:

- Test ematico di tolleranza al Lattosio
- Lattosio Breath Test —

- Indagine genetica LCT Mauro Mario Amato
All Rights Reserved
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Mauro Mario Amato
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—— INTOLLERANZA AL LATTOSIO PRIMARIA (PLI Primary Lactose Intolerance)
Dovuta in Europa al polimorfismo -13910 C >T (scambio timina/citosina in posizione -13910) della regione
regolatrice del gene LCT a trasmissione autosomica recessiva: solo gli omozigoti ne sono affetti.
Intolleranza in eta adulta & dovuta dlla progressiva diminuzione dell'attivita del gene LCT dopo l'infanzia.

— Studio polimorfismo 13910 C>T

Tecnica Real Time PCR su DNA > f ] [ 1 [ ]
|
x
Genotipi C/C } C/T } T/Ti
- - -
. Lattosio Lattosio tollerante Lattosio
intollerante

. clinicamente silente tollerante
malassorbimento m

— INTOLLERANZA AL LATTOSIO CONGENITA (Alactasia congenita)

Almeno nove mutazioni del gene LCT causano un deficit congenito di lattasi chiamato anche alactasia
congenita (fortunatamente rara 1:60.000).

I bambini non sono in grado di metabolizzare il lattosio nel latte materno o nella formula con le gravi
conseguenze che ne derivano.

laboratorio » Studio genetico per mutazioni LCT




- Digiuno 8-10 ore

- Glicemia basale

- Somministrazione di 50 g di lattosio
| - Glicemiaa 60, 120 min

Indagine con sensibilita inferiore rispetto
al Breath test (BT).

Se eseguito contemporaneamente al Breath-Test
la sensibilita si attesta al 95 %

| j
Lattosio “ ;'
50 g f
St
~— @
S —

l— Test ematico di tolleranza al LATTOSIO

Normale
La glicemia aumenta di un valore > 20 mg/dI

Malassobimento
La glicemia rimane piti o meno costante

"

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved




o NORME DI PREPARAZIONE

—_— Hz-Breath test (Lattosio, Lattulosio, Glucosio, Fruttosio)

ﬁ v
En])ﬂbweblnar

5-7 giorni precedente il test
Alimenti da evitare:

- Fermenti lattici e yogurt

- Latte e derivati (latte animale)

- Preparati contenenti latte

- Salumi e affettati contenenti lattosio

Alimenti consentiti:

- Prodotti a base di soia
- Latte di mandorla

- Riso e suoi preparati

DIETA DEL GIORNO PRIMA DEL TEST

Colazione: libera (evitando gli alimenti
di cui sopra)

Pranzo: piatto di riso bollito con poco
olio (entro le 14.30)

Cena: carne o pesce e insalata con
poco olio e sale (no limone)

Astenersi da pasti intermedi

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved

Informativa al paziente

Farmaci da evitare:

- Antibiotici, lassativi, antiacidi e inibitori di pompa
(almeno 15-20 gg)

- Farmaci non essenziali (da 12h prima del test)

Il paziente non deve avere in corso
diarrea significativa

Dalle ore 21.00 del giorno precedente digiuno
completo senza fumare (puo bere liberamente
acqua noh gassata).

Digiuno di circa 10-12 ore

La mattina dell'esame:

- Lavaggio accurato dei denti

- Pulizia cavo orale (con colluttorio se necessario)
- Non svolgere attivita fisica e hon fumare
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__Hz-lattosio Breath Test  LPwenia
AB HZ-LATTOSDO breath test
s o Il Lattosio viene scisso dalla Lattasi LPH
; T - (lactase-phlorizin hydrolase) presente nella
Lo | S - — mebrana dei microvilli del tenue.
| oo . — In condizioni di carenza o di assenza di
===y enzima il lattosio raggiunge il colon dove viene
R T ? fermentato dalla flora batterica con
TE == , Pproduzione di Ha.
| » N E Indagine di Laboratorio per la determinazione di
: > - : ipolactasia e di intolleranza o Lattosio.
Pl o= : : *7] Protocollo standard:
o | = : - Informativa al paziente circa l'esecuzione del test
RO T - Misurazione della conc. di H2 nell'espirato (T0)
g * 3 Solectane ¢ reotenis & utsue - Somministrazione di 25 g. di lattesio sciolto in
| = — T 200 ml di acqua dopo un digiuno di almeno 10 ore
s - Misurazione della concentrazione di HZ ai Tempi:
; |- | T30, T60,T90, T120, T150, T180, T210 e T240
i — ‘“':*‘.::: ~— Elaborazione dei dati
e E— "~ 1Incondizioni normali il Lattosio viene
e e R A scisso dalla lattasi senza O
o e e fermentazione/sintomatologia. Il ﬁ
5_-_:-33- "':'_'_':‘:“‘;*“f:“ ) |~ E importante evidenziare la eventuale
B iy manifestazione sintomatologica  Mauro Mario Amato
l ' durante I'esecuzione del test. All Rights Reserved




AB H2-LATTOSIO breath test
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Condizione di Intolleranza al Lattosio

A causa della significativa assenza della Lattasia
livello del Tenue, il lattosio ingerito raggiunge il colon
dove viene fermentato dalla flora batterica con
produzione di H2.

—>La concentrazione di H2 pari a 101 ppm a 120 min
indica che la quantita di lattosio giunta nel colon & tale
da giustificare intolleranza e sintomi associati.
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Update on lactose malabsorption and intolerance: pathogenesis, diagnosis
and clinical management

Banjamin Missedwitz * Matthias Buttec? Kristin Verboke > and Mark R Fox®*
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* Supplementary Materials
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Abstract Goto

Lactose 1s the man source of calones m milk, an essential nutnedigestion, patients with visceral

hypersensitivity nt wmn infancy and a key part of the diet in populations that mantain the ability to digest this

disacchande m adulthood. Lactase deficiency (LD) 1s the fatlure 1o express the enzyme that hydrolyses

lactose mto galactose and glucose in the small intestine. The genenuc mechanism of lactase persistence in

adult Caucastans 1s mediated by a single C—T nucleotide polymorphism at the LCTho ~13910 locus on

chromosome-2. Lactose malabsorption (LM) refers to any cause of failure 10 digest and or absorb lactose

in the small mtestine. This includes pnmary genetic and also secondary LD due to mfection or other

conditions that affect the mucosal integrity of the small bowel. Lactose intolerance (L1) is defined as the

onset of abdonunal symptoms such as abdomnal pamn, bloating and diarrhoea after lactose mgestion by an

wdividual with LM The likelthood of L1 depends on the lactose dose, lactase expression and the intestinal Mauro Amato
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SIBO (Small Intestinal Bacterial Overgrowth)
Sovracrescita Batterica del Tenue

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved

A

Normalmente il tenue possiede una minima
concentrazione di flora microbica non in
grado di fermentare i carboidrati.

La SIBO é invece caratterizzata dalla
presenza nel tenue di batteri carboidrati-
fermentanti causa di disturbi intestinali.

Test Gold-Standard

Aspirato/coltura dell'intestino tenue
Significativita clinica con crescita di 103-105 ufc/ml

Test invasivo
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Sovracrescita Batterica del Tenue - Sintfomatologia
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SIBO (Small Intestinal Bacterial Overgrowth)
H2-GLUCOSIO BREATH TEST
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SIBO
H2-GLUCOSIO Breath test vs H2-LATTULOSIO Breath test

l l

Accuratezza diagnostica stimata 72% Accuratezza diagnostica stimata 54%
Meno probabilita di falsi positivi Piu probabilita di falsi positivi
(glucosio ben assorbito e poco probabile che raggiunga il colon) (lattulosio non assorbito e puod raggiungere il colon)
SIBO ileale spesso non evidenziabile SIBO ileale spesso evidenziabile
(in genere glucosio tutto assorbito prima) (lattulosio non assorbito e raggiunge l'ileo)
Non idoneo per soggetti diabetici Idoneo per soggetti diabetici
Non idoneo per soggetti non-H2 producer Transito veloce nel tenue

(associazione con la misurazione del CH4) ) .
Non idoneo per soggetti con

tempo di transito intestinale aumentato
Risultati associati all'eta e sesso

Non idoneo per non-H2 producer
(misurazione CH4)

S
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Various available BTs which are in use in clinical practice with their reported sensitivities and specificities

are listed in (Table 3).

Table 3

Representative diagnostic accuracy in terms of sensitivity and specificity of various breath tests

available for clinical use

SENSIBILITA= probabilitd che un malato risulti positivo

SPECIFICITA= probabilitd che un sano risulti negativo

=&

Epﬂbweblnar

Test Indication Sensitivity and specificity
Glucose hvdrogen breath test SIBO 62% and S3%{7
Lactulose hydrogen breath test SIBO 31% and 86%(5)
13C-glycocholate breath test SIBO 76% and 33%[69)
13C-xylose breath test SIBO 8§9% and 3076[69)
Fructose hydrogen breath test Carbohydrate malabsorption 98% and 86%[65]
Lactose hydrogen breath test Carbohydrate malabsorption 80% and 100%:{66]
13C-lactose breath test Carbohydrate malabsorption 84% and 96%{70)
13C-urea breath test H. pylori infection 96% and 93%[319]

13C-aminopyrine breath test
13C-methacetin breath test

13C-phenacetin breath test

13C-mixed triglycenides breath test  Evaluation of exocnne pancreatic insufficiency

13C-octanoic acid breath test

Update on diagnostic value of breath test in gastrointestinal and liver diseases
World J Gastrointest Pathophysiol. 2016 Aug 15; 7(3): 256-265

Evaluation of liver function
Evaluation of liver function

Evaluation of liver function

Assessment of gastric emptying

85.7% and 67.5%(55)
92.6% and 94.1%{67)
98% and 60°[6S]
80% and 81%[6]
67% and 80%6[71]

Mauro Amato
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Abstract Goto ¥

Background/Alms

Small intestinal bactenial overgrowth (SIBO) diagnosis is usually based on non-mnvasive breath tests (BTs),
namely lactulose BT (LBT) and ghicose BT (GBT). However, divergent opinions and problems of
parameter standardization are still controversial aspects. We aim to perform a meta-analysis to analyze
diagnostic perfonmance of LBT 'GBT for SIBO diagnosis.

Methods https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6955189/

We searched m man literature databases articles m which SIBO diagnosis was achieved by LBT ' GBT in
comparison to jejunal aspirate culture (reference gold standard). We calculated pooled sensitivity.
specificity, positive, and negative likelihood ratios and diagnostic odd ratios. Sumunary receiver operating

Lavoro interuniversitario Bari/Foggia

sensibilita 54.5% su 42.0%
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Lactulose Hydrogen Breath Test Result Is Associated with Age and
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Acsdemic Cdor: Lucs CN donne: aumento probabilita positivi con I'eta
Abstract uomini: diminuzione positivi con I'eta
Small intestinal bactenal overgrowth (SIBO) 1s associated with clironic gastrointestinal diseases and
structural functional abnormalities of the gastromtestinal tract. SIBO's association with clinical
charactenistics is unclear. This study investigates the association between clinical factors and SIBO
according to lactulose hydrogen breath test (LHBT) result. Methods., A cross-sectional study in a
university-based gastroenterology practice was performed. Data was abstracted from the medical records of
subjects undergoing LHBT from 6/1/2009 to 6/1/2013. Logistic regression analysis was perfonmed to
determine the association between predictor vanables: age. sex, body mass mndex (BMI), and positive
LHBT. the outcome of interest. Resulrs. LHBT was performed in 791 subjects. Fifty-four percent had a
positive LHBT. There was no statistically significant difference between the LHBT results according to age
or BML. In females. the likelihood of a positive LHBT increased with age (OR 1.02: 95% CI: 1.01-1.03).
In males, the likelithood of a positive LHBT result decreased with age (OR 0.98: 95% CI: 0.97-1.00).
Conclusion. There was an association between age, with respect to sex. and a positive LHBT, With
Mauro Amato increased age in females, the odds of a positive LHBT increased. while, in men. the odds of a positive
LHBT decreased with age.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4814632/
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Stato dell'arte sulla SIBO pediatrica =

Small Intestinal Bacterial Overgrowth in Children: A State-

-
Of-The-Art Review
. David Avelar Rodriguez™, n Paul MacDaragh Ryani,  Erick Manuel Toro Monjaraz’,  Jaime Alfonso Ramirez Mayans® and
Eamonn Martin Quigley® 2
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Small intestinal bacterial overgrowth (SIBO) is a heterogenous and poorly understood entity characterised by an excessive growth
of select microorganisms within the small intestine. This excessive bacterial biomass, in turn, disrupts host physiology in a myriad
of ways, leading to gastrointestinal and non-gastrointestinal symptoms and complications. SIBO is & common cause of non-
specific gastrointestinal symptoms in children, such as chronic abdominal pain, abdominal distention, diarrhoea, and flatulence,
amongst others. In addition, it has recently been implicated in the pathophysiology of stunting, a disease that affects millions of
children worldwide, Risk factors such as acid-suppressive therapies, alterations in gastrointestinal motility and anatomy, as well
as impoverished conditions, have been shown to predispose children to SIBO. SIBO can be diagnosed via culture-dependant or
culture-independent approaches. SIBO's epidemiology is limited due to the lack of uniformity and consensus of its diagnostic
criteria, as well as the paucity of literature available. Antibiotics remain the first-line treatment option for SIBO, although
emerging modalities such as probiotics and diet manipulation could also have a role. Herein, we present a state-of-the-art-review
which aims to comprehensively outline the most current information on SIBO in children, with particular emphasis on the gut
microbiota,

https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fped.2019.00363/full
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Small Intestinal Bacterial Overgrowth: Clinical

Outtine Features and Therapeutic Management
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s Metrics

P0F
Abstract SIBO Gestione Clinica e Terapeutica
<
e Small intestinal bacterial overgrowth (SIBO) is a common, yet
underrecognized, problem. Its prevalence is unknown because SIBO requires
* diagnostic testing. Although abdominal bloating, gas, distension, and diarrhea
Favorites are common symptoms, they do not predict positive diagnosis. Predisposing
factors include proton-pump inhibitors, opioids, gastric bypass, colectomy,
G and dysmotility. Small bowel aspirate/culture with growth of 10°-10° cfu/mL is
Permissions generally accepted as the "best diagnostic method,” but it is invasive. Glucose
or lactulose breath testing is noninvasive but an indirect method that requires
further standardization and validation for SIBO. Treatment, usually with
More antibiotics, aims to provide symptom relief through eradication of bacteria in

Mauro Amato

https://journals.lww.com/ctg/fulltext/2019/10000/small_intestinal_bacterial_overgrowth

the small intestine. Limited numbers of controlled studies have shown
systemic antibiotics (norfloxacin and metronidazole) to be efficacious.
However, 15 studies have shown rifaximin, a nonsystemic antibiotic, to be
effective against SIBO and well tolerated. Through improved awareness and
scientific rigor, the SIBO landscape is poised for transformation.

clinical.2.aspx
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Breath-test per OCT

Tempo di transito Oro-Cecale

(Oro-Cecal Transit time)

Indagine per:
- Malassorbimento
- Effetti collaterali terapie farmacologie

OCT basso pud essere causa di:
- Gonfiore addominale

- Dolore
- Flatulenza e Diarrea

In condizioni non patologiche un OCT normale

e compreso tra 40 e 170 minuti

Un picco ( > 10 ppm ) presente fuori di detto
intervallo puo corrispondere ad un‘anomalia —;
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Malassorbimento del FRUTTOSIO =

Sodio-Glucosio Gl o t tatore 2
cotrasportatore 1 ucosio irasportatore Sedio - Glucosio

GIUCOSI.O v . cotraspertatore 1
Galattosio N Galattosio s
@
: H20 < o H2O e
villi villi /K-
@& ® 9 ’
. ——> Fruttosio g Eiterocita

Glucorio trasportatere 5

cesio Irasportatore 2 Assorbimento incompleto del fruttosio
come causa di diarrea acquosa
H2-Fruttosio Breath test osmotico-fermentativa

- Informativa al paziente
- Misurazione della concentrazione di H2 basale (T0)
- Somministrazione di 50 g di fruttosio solubilizzati in 200/250 ml

di acqua dopo un digiuno di 10-12 ore \)
- Misurazione concentrazione ppm H2 ogni 20 min per 240 min - -~
- Analisi dei dati: (&
DOB (delta over base) > 20 ppm indica positivita -J-l‘ éi

Test con 25 g — Misurazione ppm H2 ogni 30" per 240’
| Mauro Mario Amato

positivo —>  Malassorbimento fruttosio grave All Rights Reserved
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Hereditary Fructose Intolerance

Peter Baker, Il MD, FAAR, FACMG, Lachian Ayres, MB. ChB, MRCP, Sommer Gaughan, RD, CSP, and James Weisteld-Adams,
MB, ChB, FAAP. FACMG

» Author Information
Intsal Posting: Decembar 17, 2015 https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK333439/

Estimated reading time: 23 minutes

Summary Go to: )

Clinical characteristics. Following dictary exposure to fructose. sucrose. or sorbitol. untreated hereditary fructose
mtolerance (HFI) is charactenized by metabolic disturbances (hypoglycemia, lactic acidemia. hypophosphatemia,
hyperuricenua, hypermagnesemia, hyperalaninemia) and chinscal findings (nausea, vomiting, and abdominal distress:
chronic growth restriction fatlure to thrive). Untreated HFI typically first manifests when fructose- and sucrose-
containing foods are introduced in the course of weaning young infants from breast milk. If large quantities of
fructose are ingested. the infant may acutely develop lethargy. seizures. and or progressive coma. Untreated HFI may
result m renal and hepatic failure. If identified and treated before permanent organ iyury occurs. individuals with HFI
can experience a nonnal quality of life and life expectancy.

Mauro Amato



HO .
HOL H2-Saccarosio Breath test
O
OH HO - Informativa al paziente
HO o - Misurazione della concentrazione di Hz basale (T0)
OH OH S - Somministrazione di 50 g di saccarosio solubilizzati in 200/250 ml
Saccarosio di acqua dopo un digiuno di 10-12 ore

‘ - Misurazione concentrazione ppm

Deficit/Assenza SO0 ONICOI0 5 Glucosio Hz ogni 30" per 240’
Invertasi co-trasportatore trasportatore 2

>«

(saccarasi)

Glscosia B - Analisi dei dati:
l . DOB (delta over base) > 20 ppm
Saleitosio assorbimento indica positivita
Saccarosio incompleto
H20 <+ Test con 25 g
villi “IIIIII" |
rutos o] B Misne g e
Glucosio l
trasportatore 5
Malassorbimento grave
v

diarrea acquosa
osmotico-fermentaziva O,

i

—
Malassorbimento e Malnutrizione Mauro Mario Amato Eﬂpﬂbwebinar
All Rights Reserved



H2-FODMAPs Breath test

- Informativa al paziente
- Misurazione della concentrazione di H2 basale (T0)

- Somministrazione in giorni differenti di:

10 g di Sorbitolo
25 g di Fruttosio
25 g di Lattosio

solubilizzati in 200/250 ml

- Misurazione concentrazione
ppm H2 ogni 30 min per 240 min

10 g di Inulina in 200/250 ml

- Misurazione concentrazione
ppm H2 ogni 15 min per 240 min

DOB (delta over base) > 20 ppm
indica positivita

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved



Nausea
(/N NH Vomito " Mastociti
! / Vertigine
H Istamina T

IgE
|

Istamina

v

ule parietali stomaco

\ m .7*/., Cell

Diarrea
Mal di stomaco
Meteorismo
IBS

Lnpabwebinar
S Diagramma adattato da Maintz 2007 Am J Clin Nutr 85: 1185-1196

INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA (HIT - HIS) Mauro Amato



INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA (condizioni normali) ===

o @, o
. . R H 0 0
DiAmminoOssidasi 4—& w @ @
& o 0°

Histamine N-MetilTransferasi

Flusso ematico

Mauro Amato



INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA ann

(bassa attivita enzimatica o inibizione)

Lume 0 0

DiAmminoOssidasi

Parete intestinale

m M .

, 9 AL

Flusso ematico

Histamine N-MetilTransferasi

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved



== INTOSSICAZIONE DA ISTAMINA

Enpabeiear | .

Cibo con istamina > 500 mg/kg

o 0 oo 90
o 00 QO o

Qé @

Flusso ematico

lllustrazione di Suzi Smith; Adattato da Kovacova-Hanuskova 2015 Allergol Immunopathol (Madr) 43 (5): 498-506]

Mauro Amato Modificazione/Animazione Mauro Mario Amato



INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA - Primaria Genetica

La sequenza genetica dell'enzima DAO (gene AOC1) si trova
in un frammento del cromosoma 7 di cui ci sono 85 varianti di

un singolo polimorfismo nucleotidico (SNPs).

Tre di questi polimorfismi determinano una bassa

attivita enzimatica della DAO nel metabolismo
dell'istamina.

[ Gene DNA Variants Protein Variants dbSNP )
AOC1 c47 C>T p.Thri6Met rs10156191
c.995C>T p.Ser332Phe rs1049742
¢.1990C>G p.His664Asp rs1049793
©
LA s

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved

Enpabweblnar



INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA - Secondaria

Effetto DAO inibitore

Main drugs with inhibitor effect on
Diamine Oxidase (DAO) enzyme
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All'utilizzo di Farmaci

Effetto Istamina stimolante

Most representative drugs with liberating
effect of endogenous histamine
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INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA - Secondaria —

e
Intossicazione da Istamina \ Enpabwesinar
- Sindrome Sgombroide HPF (Histamine Fish Poisoning ) &
Reazione estrema in seguito all'assunzione di pesce ————— 21‘ ii
(frutti di mare) andato a male con concentrazione molto

elevato di istamina (superiore a 500 mg/kg) Mauro Mario Amato
ights Reserve

Anche la putrescina e la cadaverina (ammine biogene)
possono interferire inibendo I'attivita della DAO |

Tonno e Sgombro
Sardina, Aringa e Acciuga

- Temperature tra 6°- 20°C favoriscono la formazione di istamina

- Temperature pil basse ne ritardano la sintesi batterica (pesci dalla polpa scura)




Table 1. Biogenic amines, procurnsors, decatbony lase enzyme and Sheir peoducers lactic ackd bacteria found i fermented foods.

Biogenic Amine

Amine Acld
Prevursan

Clawificatsan

Decarbaxylawe Laayme
o Pathoway in LAR

Lactic AcH Backeria Producing Species

Matamare

Hisaadine

Heterooyel

(HDXC)

E farctam, £ farcalin, L. sales L cwrvatn,
L povabacimert, L bachoen, L plantarew, L breows,
L oo, L perscescy, L. tagenal, L resivrd,

L Miperdi, L sl L vhssmonosas, L poravolfioondes,
L rowsdee, L. blovtos, S thormopinle, O o,
P poralen, Lowe. mosomtorondies. W. cibera,

W romfant. W puremrsemieomdes. T marssiicns,
T Asbyphdun

|20,

Tyramice

Fyrostne decasbony lase
o

L. focvimm, £ farcelis, E durows, E Mewe,
£ comelgfiomus, £ mandty, [ s, L cwrmutan,
L plataram, L ervw, L nchowry, L oy,
L posacost L wwtevs, L Adgarda, . howmaivocha,
L drvarin subsg dulpovnse. S trrmopinlen.
S mucndmion, Lo bact, Lowe. suoevtoroadey,
W oo, W cmfass, I poresmcenionndes,
W. oo, C. dvvrgons, C mallerometcnm,
C. galirwwum. 7 habophslan, Sporviactobacilun sp

17,0475

Tyrosine docasboncy lawe

L forvium, L farcelis, E dwrens, E Mivac,
£ omselioren, £ mundti, L borows, Lo, Mt

PASIT 80
Lowe, mosentovendes, C. diverpons

i

Lywne devartvony law
anc

E fovvmem, £ Soonle, L owrrwten, L oo, L o,
L peracoet, §. thormophadas, Podiccorom spp,
Lowe. mavewivmnddes, T Aslophin

(1242, 0]

Mauro Amato

i

L farctom L forcalnn, . durows, . Mivar,

. comaetiBarnn, L ssbnr L owrpeten, [ Dachmert
L ploseram. L bevess, L poraceser. L sl
L s, L sowsstr, L Aok, Lo, St
S hermopinlas, S sntans, P peroofion, O oo,

T, ey 130,30,02,07 59, 0,

Agrranne Jermineme
(Aghty

-7
£ favatn, £ forcvam, £ duroms, £ hivac, v
. omsandnil, L cwrvutun, [ plastarum, L bovows,
S ermephtin, S andens, Lo batis, O. ovml,
P pervuben, P pewtosacown, Loac. moventoroiden,
W Aslotedemam, C. diowrgrns, C. mallorvwastcwm,
C palivarus

Ammine biogeniche e lattobatteri producenti nei cibi fermentati

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6351943/pdf/foods-08-00017 .pdf



INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA - Secondaria a

ECCESSO DI ISTAMINA -

Eccesso di Alcool Eccesso di Estrogeni Carenza di determinati nutrienti—> {

:
| A

Stress e Ansia Mancanza di sonno Affaticamento surrenalico
Fattori ambientali Dieta ricca in proteine, cibi fermentati o

(pollini/acari) stagionati in soggetti con deficienza DAO

L
‘ﬂg

webinar

Vit C e B6
Magnesio

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved



IL LABORATORIO PER L'INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA

ﬁ
DAO (Diammino-ossidasi) —_—

(immunochimica) S v

Riferimenti

intolleranza elevata: < 3 U/ml
intolleranza moderata: 3 - 10 U/ml

intolleranza assente: > 10 U/ml

ISTAMINA plasmatica (immunochimica)

(plasma mantenuto a bassa temperatura)

Riferimenti < 1 ng/ml

Livelli elevati di Istamina
indicativi di intolleranza o di Leaky Gut

ISTAMINA urinaria (immunochimica)

Riferimenti < 0.131 mg/24h

Livelli elevati di Istamina e/o N-metilistamina
indicativi di evento di attivazione mastociti

DAO e HNMT
(indagine genetica per polimorfismi)

ISTAMINA fecale (immunochimica)

Riferimenti < 500 ng/g

Livelli elevati di istamina e/o N-metilistamina
indicativi di intolleranza per deficienza enzimatica,
per SIBO o aumento di determinati ceppi batterici di
flora saprofita (Klebsiella, Citrobacter, Pseudomonas)

Esclusione di allergie da determinati alimenti

IgE totali e specifiche alimentari
(immunochimica)

1 anno

7 - 15 U/ml

2 anni

9 -29

3 anni

6 -17

4 anni

24 - 69

7 anni

46 - 161

10 anni

116 - 300

14 anni

63 - 195

Adulti

< 160

&%@

Mauro Mario Amato
All Rights Reserved
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Journs List » Wiley-Blackwall Online Open > PMC5847167

Y ALLERGY

This Article Leam More

Allergy. 2018 Apr, 73(4): 949-957 PMCID: PMC5847167
Published onling 2017 Dec 15. doi 10.1111/31L.13361 PMID: 29154390

Circadian profiling reveals higher histamine plasma levels and lower
diamine oxidase serum activities in 24% of patients with suspected
histamine intolerance compared to food allergy and controls

T.C Pinzer, ' E_Tietz. ' E_Waldmann, 2 M_Schink, ' M_F_Neurath "and Y Zopf® !

» Author information « Article notes « Copynght and License information Disclammer

Thes article has been gled by other articles in PMC

Abstract Diminuzione attivita DAO correlata Goto &)
a Intolleranza all'Istamina

Conclusions

We determined by daily profiling that decreased DAO activities correlated with elevated histamine
levels in a subgroup of suspected histamine-intolerants. This finding discriminates these patients from
food intolerant individuals with similar clinical symptoms and strongly suggests the presence of

histamine intolerance.
Mauro Amato _ ,

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5947167/



THE BEST

SUPPLEMENTS INTOLLERANZA ALL' ISTAMINA
FOR HISTAMINE P

INTOLERANCE v

. DAO 0 Integratori DAO
La carenza di B6

A’ g B8 riduce l'attivita DAO
3 VitaminC Q Attivita antistaminica

Riduce rilascio istamina

4 CW
dalle mastcells

= = Riduce rilascio istamina dalle

ity mastcells stabilizzandole

Bloccare o ridurre gli

6 Antihistomi . ' . 'S

e 0 effetti sull'organismo ? ﬁw

Probiotici in grado di

7 Histamine Degrading Probiotics degr.adar.e I'istamina e ridurre Mauro Mario Amato

. X All Rights Reserved
il suo assorbimento



Probiotic y
Professionals ‘1 FAQs — li'l

r®
e

webinar
Home  Frequently Asked Questions  Which live cultures for histamine intolerance?

Which probiotics for histamine intolerance?

Fast fact summary

« Certain types of bacteria can produce histamine, whereas some may have the ability to

degrade histamine, and some have no direct effect on histamine
« The ability to produce or degrade histamine is a strain-specific feature, and this does not
apply to all strains within one species

« Probiotic strains which lack the gene necessary for histamine production are fine for those
with a histamine intolerance

« Some Lactobacilli commonly used in the production of fermented dairy products car
produce histamine (and other biogenic amines), which may contribute to the aroma of
fermented foods such as yoghurt anc cheese »'a-_";j'(_n.'c:!!-'_Jl'_.' fermented foods tend to contair
a high level of histamine

« The probiotic Lactobacillus paracasei CASEl 4318 (not 1o be confused with Lactobacillus
casel as they are completely different species), has been tested and found not to produce
histamine Mauro Amato

https://www.optibacprobiotics.co.uk/professionals/faq/which-probiotic-for-histamine-intolerance
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GASTRITE da Helicobacter Pylori §O

Anti-Helicobacter Pylori IgA IgM IgG

Immunochimico ELTSA | ) o P Mauro Amato
' . A - RO

Borderline Borderline Borderline

9 - 11 U/ml || 9 - 11 U/ml || 8 - 10 U/ml
|

A 4

- Correlate con una gastrite attiva

- Si formano localmente dopo poche _
settimane e per questo m%‘n;\)/o non 13C Urea Br‘eaﬂ‘ Test (UBT)

sono talvolta rilevabili

1) To campione espirato 3) T30 campione espirato

- Correlate con infezione in atto
- Si formano dopo pochi giorni

2) Somministrazione | “C-Urea

. [ ]
- Dopo qualche settimana NH.
sieroconversione con Ig6 %
- Possono persistere per lungo tempo — N[H'
- Un aumento di titolo significativo [ E,pabwebmr ‘
indica un'infezione pregressa
. . . . gt T ho; 8
Ricerca Antigene Helicobacter Pylori fecale e, ATENRInaatae ]!
analysis result
ELISA HpSA cut-off 3ng/mli POSITIVO
HpSA Immunocromatografia qualitativo DOB CUT-OFF 4%o

-

NEGATIVO

Maastricht 2 Consensus Report — Raccomandati HpSA e UBT




NORME DI PREPARAZIONE
13C Urea-Breath test (Infezione da Helicobacter Pylori)

Informativa al paziente

Farmaci:

- Assenza di terapia antibiotica per 3 / 4 settimane

- Assenza dell'uso di inibitori di pompa protonica per 2 /3 settimane
- Assenza dell'uso di gastroprotettori o antiacidi per 1 settimana

- Evitare I'uso di preparati del bismuto per 2 settimane

- Digiuno di almeno 7/8 ore dopo una cena leggera con sola acqua non gassata

- Test di controllo per eradicazione HP dopo 4 settimane dal termine della terapia

Py

Mauro Amato Enpabwebinar

All Rights Reserved




DISBIOSI —— INFEZIONE DA CLOSTRIDIUM DIFFICILE

& antibiotics & vegetative C. difficite [ enterocytes ®  lymphocytes
@ c difficile spores s C. difficile toxins @4 normal gut microbiota @ neutrophils
A B Tossine C D
. A e B .;
" 0 ? % (o
) [
-

E

Mauro Amato Infectious Diseases and Therapy March 2017, Volume 6
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DISBIOSI— INFEZIONE DA CLOSTRIDIUM DIFFICILE a N4
(Diagnosi di Laboratorio) o m
e

Eﬂpﬂl)webinar Mauro Amato

All Rights Reserved

p

, , - Determinazione Tossina A (Immunochimica/Immunocromatografia)
Linee guida
ISDA . . 3
, < - Determinazione Tossina B (Immunochimica/Immunocromatografia)
= | - Determinazione C.difficile 6DH
Campione feci (Immunochimica/Immunocromatografia)

C. difficile utilizza durante la sua crescita grande quantita di acido glutammico

A

Citotossina principale responsabile delle lesioni della mucosa intestinale

A

Enterotossina causa di diarrea e lesioni della mucosa

Spore germinative —T—> Crescita vegetativa C. difficile

Microbiota in EUBIOSI —» sali biliari secondari — inibizione



Grazie per la
vostra attenzione

lab.amato@virgilio. it
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